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(54) Bezelchnimg: DURCHFLUSS-ANALYSENZELLE UND ZUGEHORIGER SCHICHTSENSOR 

(57) Abstract 

Hie inventive flow analysis cell is fitted with 
a thin or thick layered sensor and designed in such 
a way that the inflow and outflow of the fluid 
to be examined are located on opposing sides of 
the sensor layer and that at least one passage (24) 
perpendicular to the sensor layer can be located 
in the sensor layer or close to it in a supporting 
layer. The sensor can be a biosensor in which a 
thin platinum, gold or graphite layer is coated witfi 
a biosensor material. 

(57) Zusanmienfassung 

Die mit einem DOnnschicht- oder 
Dickschichtsensor ausgestattete Durch> 
fiuss-Analysenzelle ist so ausgebildet, dass 
Zuleitung und Ableitung fllr das zu untersuchende 
Fluid auf entgegengesetzen Seiten der 
Sensorschicht liegen und dass wenigstens ein 
Durchlass (24) quer zur Sensorschicht voihanden 
ist, der sich in der Sensorschicht oder daneben 
in einer Tragerschicht befinden kann. Der Sensor 
kann ein Biosensor sein, be! dem cine Platin- 
Oder Gold-, oder Graphit-DOnnschicht mit einem 
Biosensormaterial beschichtet isL 
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5 DurchfluB-Analysenzelle und zugehdriger Schichtsensor 

Die Erfindung betrifft eine Durchf luJ3--Analysenzelle mit einem 
planaren Schichtsensor, die ein in Kontakt mit dem Schichtsen- 
sor stehendes Zellvolumen sowie eine Zuleitung zu diesem Ze.ll- 
volumen und dem Sensor und eine Ableitung zum Durchsatz eines 
fluiden, zu analysierenden Mediums umfai3t. Weiterhin betrifft 
die Erfindung einen Schichtsensor fUr eine derartige Durchflufi- 
Analysenzelle, 

15 Mit Schichtsensoren, insbesondere mit DQnnschichtelektroden, 

versehene Durchf luJS-Analysenzellen sind bekannt und warden heu- 
te standardmaflig beispielsweise in Gaschromatograpie- oder 
HPLC-Detektoren verwendet, Schichtsensoren eignen sich auch 
hSufig besonders gut fUr die Miniaturisierung und sind deshalb 
geeignet, um in miniaturisierten Analysensystemen (z.B. sog. 
"lab-on-a-chip"-Systeme) Verwendung zu finden. Unter einem De- 
tektor wird hier eine Einheit aus der eigentlichen Analysenzel- 
le mit dem Sensor und einer elektronischen MeBeinheit, z.B, aus 
Potentiostat und MeJ3verstarker, bezeichnet. Der Einsatz von 
25 Dunnschichtsensoren bzw. DUnschichtelektroden in der Analysen- 
zelle hat wesentliche Vorteile fiir die Analysentechnik ge« 
bracht, da hierdurch eine weitere Miniaturisierung und eine we- 
sentliche Sensor-Materialersparnis erzielt werden konnte, was 
beispielsweise bjei den teuren Elektrodenmaterialien wie Platin 
Oder Gold zu wesentlich kostengUnstigeren MeBzellen geftihrt 
hat. DUnnschichtsensoren besitzen Schichtdicken im Nanometer 
bis Mikrometerbereich. Weiterhin sind fUr bestimmte Zwecke auch 
Dickschichtsensbren mit Schichtdicken im Mikrometerbereich im 
Einsatz . 
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Bei elektrochemischen Dunnschichtzellen sind heute gedruckte 3- 
Elektrodengeometrien Standard, bei denen Arbeitselektrode, Re- 
ferenzelektrode und Hilfselektrode in verschiedensten Geometri- 
en dUnnschichtig auf einen TrSger auf gedruckt und init Kontakten 
versehen werden. Die DUnnschicht- oder Dickschichtelektroden- 
geometrie kann auch auf andere Weise hergestellt werden, hier- 
fur stehen heute verschiedene Verfahren zur Verfiigung, 

Die Analysen- oder Mei3zelle, auch als Diinnschichtzelle bezeich- 
net, umfaJSt ein auf der Elektrodenseite des Tragers iiber der 
Elektrode ausgebildetes Zellvolumen fflr die Aufnahme eines zu 
analysierenden fluiden Mediums, d.h. bei der HPLC einer FlOs- 
sigkeit oder der GC einem Gas, sowie eine Zufflhrung und eine 
Ableitung filr den Durchsatz dieses Mediums, so dai3 die Zelle 
als DurchfluJSzelle ausgebildet ist. Die Zellvolumina liegen 
heute im allgemeinen zwischen unter einem und mehreren Mikroli- 
tern. Zellvolumina im Nanoliterbereich sind heute mfiglich, 

Neben verschiedenen Elektrodengeometrien wurden auch bereits 
verschiedenste Zellgeometrien erprobt und verwendet, um m5g- 
lichst gute Stromungseigenschaften und eine hohe Empfindlich- 
keit bei moglichst guter Auflosung zu erreichen. Totvolumina 
sollten vermieden werden. Bei einer der heute verwendeten Zell- 
geometrien wird das zu analysierende Medium bzw. die mobile 
25 Phase in schrSgem Strahl auf die Dtinnschicht zugeleitet und 
entgegengesetzt schrfig wieder abgefUhrt, Eine andere Mttglich- 
keit besteht darin, das zu untersuchende Medium moglichst punk- 
tuell und senkrecht auf die Elektrode zuzufUhren und seitlich 
von dieser wieder wegzufiihren. 
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Bei der Untersuchung von Fliissigkeiten wird ein zusfitzliches 
Problem dadurch verursacht, daB sich durch in der FlUssigkeit 
geloste Case, die sich an festen Oberflfichen leicht abscheiden 
konnen, im Laufe des Betriebs kleine GasblSschen auf der oder 
den Elektroden bilden. Dies fiihrt zur Signalverzerrung und be- 
eintrfichtigt die Messung. 
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Aufgabe der Erfindung ist es, eine Durchf luB-Analysenzelle der 
eingangs genannten Art und einen entsprechenden Schichtsensor 
so auszubilden, dafl auch bei kleinem Zellvolumen eine hohe Emp- 
findlichkeit bei guter Auf ISsung erreicht wird und dafl insbe- 
5 sondere BlSschenbildung durch Abscheiden von Gasen aus der zu 
untersuchenden FlUssigkeit an den Elektroden oder allgemein dem 
Sensor vermieden wird. 

Zur Losung dieser Aufgabe ist bei einer Durchf Iui3-Analysenzelle 
10 mit einem planaren Sensor/ die ein in Kontakt mit dein Sensor 
stehendes ZellvoJumen sowie eine Zuleitung zu diesem Zellvolu- 
men und dem Sensor und eine Ableitung zum Durchsatz eines f lui- 
den, zu analysierenden Mediums umfaBt, erfindungsgemafl vorgese- 
hen, daB der Sensor wenigstens einen definierten DurchlaB fUr 
15 das fluide zu analysierende Medium quer zur Sensorschicht auf- 
weist, wobei sich Zuleitung und Ableitung auf entgegengesetzten 
Seiten der Schicht befinden. 

Der zugehSrige Schichtsensor fiir die erf indungsgemSfle Durch- 
20 f luB-Analysenzelle zeichnet sich dementsprechend dadurch aus, 
dafl der Sensor wenigstens einen definierten Durchlai3 fiir den 
Durchtritt eines f luiden zu analysierenden Mediums quer zur 
Sensorschicht aufweist. 

25 Ein "definierter Durchlafi- im Sinne der in dieser Anmeldung ge- 
brauchten Terminologie ist eine auf die Zellengeometrie ange- 
pai3te offnung, die quer zur Schicht einen kurzen Kanal durch 
die Sensorschicht und ggf . durch einen unterliegenden Trfiger 
bildet. 

30 

ttberraschenderweise wurde gefunden, dafl sich wesentliche meB- 
technische Vorteile ergeben, wenn das zu analysierende fluide 
Medium "durch die Elektrode nach hinten aJbgefiihrt" wird. Wegen 
der geringen Dicke eines Schichtsensors ergeben sich kurze Kon- 
35 taktzeiten und damit eine gute Auflosung. Das fluide Medium 

kann durch die Zelle gedriickt oder gesogen werden, wodurch sich 
ebenfalls technische Variationsmoglichkeiten ergeben, die bei 
anderen Zellgeometrien nicht m5glich sind. Die Menge der sich 
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auf dem Schichtsensor bildenden Gasblaschen wird deutlich redu-- 
ziert. Die neue Geometrie erraoglicht es auch, das aktive Zell- 
volumen der Flieflzelle wesentlich kleiner, zu halten und Totvo- 
lumina weitgehend zu vermeiden. 

Das Zellvolumen kann an die Art der durchzufiihrenden Messung 
angepaBt werden. Beispielsweise kann das tiber dem Sensor lie- 
gende Zellvolumen, das den Kontakt zwischen fluidem Medium und 
Sensor ermoglicht, anhShernd zylindrisch mit der Zylinderachse 
senkrecht zur Sensorschicht ausgebildet sein oder es kann eine 
etwa konische Geometrie besitzen, wobei die Kegelbasis an die 
sensitive Flache des Schichtsensors grenzt und die Kegelspitze 
in die Zufuhrung miindet. Durch Variation des Kegelwinkels kon- 
nen unterschiedlich groBe Zellvolumina, groBere und kleinere im 
allgemeinen im Bereich von einigen Nanolitern bis zu etw 50 Mi- 
krolitern, eingestellt werden. Auf der Seite der Ableitung (des 
Riicklaufs) kann direkt hinter dem Sensor zusatzlich ein Sammel- 
volumen angeordnet sein, das als Puff ervolumen fttr das fluids 
Medium dient. 

Gegebenenfalls kann die Messung durch Verwendung mehrerer Zu- 
leitungen und Ableitungen und mehrerer Elektroden in Form meh- 
rerer Parallel- oder Serienmessungen multipliziert werden. 

Die Durchf luJ3-Analysenzelle kann weiterhin vorteilhaft integral 
in einem Aufnehmer angeordnet sein, der alle Komponenten der 
Zelle zusammenfaBt. Der Aufnehmer umfaBt AnschlUsse ftir die Zu- 
leitung und Ableitung des zu analysierenden Mediums sowie zur 
Ableitung der mit dem Sensor gewonnenen Signale zu einer Detek- 
tionseinheit. Der Aufnehmer umfaflt auBerdem Mittel zum Abgrei- 
fen vom Sensor ausgehender Signale, die vorzugsweise an einen 
Stecker als AnschluB weitergefahrt werden und dort mit fiblichen 
Verbindungsmitteln abgenomraen werden konnen, sowie Mittel zum 
ISsbaren Befestigen des Sensors in einer im Kontakt mit dem 
Zellvolumen befindlichen Position. 



FUr letzteres kann der Aufnehmer aus wenigstens 2 losbar mit- 
einander verbundenen Teilen bestehen, zwischen denen der Sensor 
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angeordnet bzw. in einer formschllissigen Verbindung gehaltert 
Oder eingeklemmt ist. Die 2 losbar miteinander verbundenen Tei- 
le konnen vorteilhaft mit einem Gelenk Oder einer Klaininer ver- 
bunden sein, so daiS der wenigstens 2-teilige Aufnehmer auf- 
5 klappbar ist. Dies ermbglicht es, den auf einen Trfiger ein- 

schliefilich der Kontakte auf gedruckten Schichtsensor auf beson- 
ders einfache Weise auszuwechseln. Alternativ kann der Sensor 
auch fest in einer Einheit integriert vorliegen, so daB er 
nicht austauschbar sondern mit der Analyseeinheit, z.B. dem Mi- 
10 krosystem fest verbunden ist. Beispielsweise kann er rundum 
vollstandig verschweiBt sein, z.B. zwischen Folien. 

Der Aufnehmer kann aus Metall oder Kunststoff oder einem son- 
stigen geeigneten Material wie z.B. Keramik bestehen. In einer 

15 bevorzugten Ausf Uhrungsform ist die gesamte Zellgeometrie mit 
Zellvolumen, ggf . zusStzlichem hinter dem Sensor angeordneten 
Sammelvolumen, Zuleitungen, Ableitungen^ Vorlauf- und Rttck- 
laufanschliissen integral in diesem Aufnehmer ausgebildet, d.h. 
2.B. aus dem Aufnehmermaterial ausgefrSst, oder in einem in dem 

20 Aufnehmer angeordneten austauschbaren Fluidikteil zusammenge- 
faJ3t. 

Bevorzugt sind weiter auch Ausfiihrungsbeispiele, bei denen der 
Schichtsensor nicht austauschbar, sondern in ein miniaturisier- 

25 tes Analysensystem ( "Mikrosystem" ) z.B. in ein sogenanntes 
"lab-on-a-chip" System integriert ist. Der Sensor kann dabei 
z.B, innerhalb eines Mikrosystems , wie oben angegeben, ver- 
schweifit sein. "Lab-on-a-chip" ist die Bezeichnung fur miniatu- 
risierte Analysensysteme, of auch als ^iTAS - micro total analy- 

30 sis systems bezeichnet. Durch die Fortschritte der Mikrotechnik 
und durch die forts chreitende Integration mikroelektronischer 
Schaltungen wird es in naher Zukunft komplette Analytikstatio- 
nen auf kleinstem Raura geben, z.B. in Brie f mar kengroBe. Diese 
"Labors" auf dem Chip werden mit den Massenf ertigungsverf ahren 

35 aus der Halbleiter-, Kunststoff- und Druckindustrie herstellbar 
sein und sind deshalb als Einmalsysteme in den Massenmarkten 
der Life Science (Gesundheit, Ernahrung, Umwelt) zur Verbesse- 
rung unserer Lebensqualitat optimal geeignet. 



wo 99/36786 



PCT/DE99/00063 



- 6 - 



5 



10 



Der Schichtsensor kann daher in eine als Einheit zusainmengefaJS- 
te Analysenstation integriert sein, in der auch andere Kompo- 
nenten, z.B. eine Purape zur F6rderung der zu untersuchenden 
FlUssigkeiten sowie Kanale, in denen die Fliissigkeit flieflt, 
gereinigt Oder chemisch umgesetzt wird, enthalten sind. 

Da ein solches System sehr klein und in der Herstellung sehr 
kostengiinstig sein mnB, wird es i.a. keine Austauschteile ent- 
halten. Der erfindungsgemafie Schichtsensor ist deshalb vorzugs- 
weise fest in das Fliefikanalsystem integriert (beispielsweise 
aufgedruckt auf ein Kunststof fteil, das gleichzeitig den Kanal 
enthait). 

15 Der Schichtsensor selbst, der erf indungsgemaJ3 wenigstens einen 
definierten DurchlaJ3 fur den Durchtritt eines fluiden, zu ana- 
lysierenden Mediums quer zur Schicht aufweist, kann wenigstens 
aus einer Elektrode bestehen. Vorzugsweise umfaflt der Sensor 
eine auf einen TrSger aufgedruckte Mehrelektrodengeometrie, im 
allgemeinen mit Arbeitselektrode, Ref erenzelektrode und Hilfse- 
lektrode, wobei dann wenigstens eine der Elektroden wenigstens 
einen definierten DurchlaB quer zur Schicht aufweist. Die ei- 
gentliche sensitive Schicht, d.h. die auf den Trager aufge- 
druckte dlinne, leitende Elektrodenschicht kann dabei in unmit- 
25 telbarer Nachbarschaft der DurchlSsse, an diese direkt angrzen- 
zend, in diese hineinreichend oder durch diese hindurchfiihrend 
angeordnet sein, so dafi der DurchlaB bzw, die Durchlasse in je- 
dem Fall effektiv quer zur Elektrode, d.h. der Sensorschicht, 
verlaufen. Nicht alle Elektroden mussen auf derselben Seite des 
Tragers aufgedruckt sein, beispielsweise kann die Arbeitselek- 
trode in Stromungsrichtung vor dem TrSger und Referenz- und 
Hilfselektrode kdnnen in StrSmungsrichtung hinter dem TrMger 
angeordnet sein. Bei dem Schichtsensor handelt es sich vorzugs- 
weise um einen DUnnschichtsensor. 



20 



30 



35 



Der Sensor kann auch ein Biosensor sein, der vorzugsweise eine 
auf einen Trager fixierte DUnnschicht umfaBt. Diese Dunnschicht 
kann beispielsweise aus Platin, Gold oder Graphit bestehen und 
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mit Enzyinen oder anderen Biomaterialien wie beispielsweise An- 
tikorpern beschichtet sein, 

Der Sensor kann allgemein ein Biosensor oder ein Chemosensor/ 
5 wie 2.B. eine ionenselektive Elektrode, eine pH-Elektrode oder 
eine sonstige Elektrode sein. Elektrochemische Messungen kSnnen 
wie ublich, beispielsweise potentiometrisch, amperometrisch 
Oder polarographisch, erfolgen. 

10 Erfindungsgemafl ist wenigstens ein DurchlaB in dem Sensor bzw. 
der Elektrode vorgesehen. Es kBnnen jedoch auch mehrere Durch- 
lasse in unterschiedlichen Geometrien angeordnet sein, wobei 
bei der Verwendung mehrerer Elektroden die Durchlasse in einer 
Elektrode, beispielsweise der Arbeit selektrode, oder ein oder 

15 mehrere Durchlasse in verschiedenen Elektroden angeordnet sein 
k5nnen. 

Die Durchlasse konnen in der sensitiven Schicht selbst oder 
aber in unmittelbarer Nachbarschaft, d.h. direkt an die Schicht 

20 angrenzend in derselben Ebene, z.B. im Trager angeordnet sein. 
Im Falle einer Sensorschicht aus Trager und Beschichtung kann 
die sensitive Beschichtung also unmittelbar neben den in jedem 
Fall quer zur Gesamr-Sensor-Schicht angeordneten Durchlassen, 
angrenzend an diese, in diese hineinreichend oder durch diese 

25 hindurchfiihrend angeordnet sein. 

Vorzugsweise sind die Durchlasse rund und von ilber die Schicht- 
dicke gleichbeibendem Durchmesser . Die Durchlasse konnen jedoch 
quer zur Schicht auch konisch oder in anderer geeigneter Geome- 
30 trie ausgebildet sein. 

Im folgenden wird die Erf indung anhand von in der Zeichnung ge- 
zeigten Ausftihrungsbeispielen naher erlSutert. 

35 In der Zeichnung zeigt: 

Pig. 1 eine Zelle mit 4 Durchlassen durch eine auf TrSger 
gedruckte Mehrelektrodengeometrie; 
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Fig. 2 verschiedene B-Elektrodengeometrien mit jeweils 
mehreren Durchlassen in unterschiedlicher An- 
ordnung; 

5 

Fig. 3 verschiedene Geometrien in Bezug auf die Durchl£Ls- 
se bei einem aus Trager und sensitiver Beschich- 
tung bestehenden Schichtsensor 

iO Fig. 4 einen Aufnehzner aus 2 tiber ein Gelenk verbundenen 

Teilen, zusMtzlich mit austauschbarem Fluidikteil; 

Fig. 5 vier unterschiedliche Fluidikteile, die sich im 

Kegelwinkel des konischen Zellvolumens unterschei* 
15 den; 

Fig. 6 einen Fig. 4 entsprechenden Aufnehmer, jedoch mit 
herk5mmlicher Zellgeometrie. 

20 Figur 1 zeigt eine in das Material eines im Ganzen nicht darge- 
stellten Aufnehmers integrierte bzw. aus diesem ausgefraste 
Zelle 10 mit einer Zuleitung 12 und einem ZuleitungsanschluB 14 
sowie einer auf der entgegengesetzten Seite der Zelle angeord- 
neten Ableitung 16 und einem zugeh5rigen nach auAen ftihrenden 

25 Ableitungsanschlui3 18. Die Vorlauf seite mit der Zuleitung 12 

und die Riicklauf seite mit der Ableitung 16 sind in 2 getrennten 
und losbar miteinander verbundenen Teilen des Aufnehmers ange- 
ordnet, zwischen denen der Sensor 20 liegt. Der Sensor 20 um-- 
fai3t einen TrSger mit einer einseitig auf gedruckten S-Elektro- 

30 dengeometrie 22 aus Arbeitselektrode, Hilf selektrode und Refe- 
renzelektrode . Ober diesen Elektroden ist vorlauf seitig ein 
Zellvolumen 30 ausgebildet, das der Aufnahme des aus der Zulei- 
tung 12 zustromenden f luiden Mediums und der Verteilung dieses 
Mediums iiber die Elektrodenf ISche dient. Der Sensor 20 ist im 

35 vorliegenden Beispiel mit 4 DurchlSssen 24 versehen, durch die 
das fluide Medium in ein hinter dem Sensor liegendes Sammelvo- 
lumen 32 abstr5mt und durch die Ableitung 16 von der Zelle 
fortgefiihrt wird. Die Volumina 30 und 32 sind gegen den aus- 




wo 99/36786 



PCT/DE99/00063 



- 9 - 



10 



15 



20 



25 



30 



tauschbar eingelegten Sensor 20 durch die 0-Ringe 40 und 42 ab- 
gedichtet. Die dargestellte Zellgeometrie ermoglicht einen 
StrSmungsverlauf in der Durchf luBzelle, der frei von Richtungs- 
umkehrungen und daher arm an stdrenden Turbulenzen ist. Das 
Fluid kann durch die Zelle gedrtickt oder gesogen warden. Eine 
BlSschenbildung im Elektrodenbereich 22 kann vermieden warden. 

Die Figur 2 zeigt verschiedene 3-Elekl:roden-Geoinetrien mit je- 
weils mehreren Durchlassen 24 in unterschiedlicher Anordnung, 
und zwar 1) mit 4 gleichmafiig urn den Umfang einer kreisrunden 
Arbeitselektrode 50 im TrHger angeordneten DurchlSssen 24, wo- 
bei die Arbeirselektrode 50 zentral einen weiteren Durchlafi 24 
besitzt und von ringformigen Hilfs- und Ref erenzelektroden (52, 
54) konzentrisch umgeben ist; 2) mit 4 Durchlassen 24 an den 
Eckpunkten und einem zentralen DurchlaB 24 bei einer Geometrie 
mit guadratischem Umfang; und 3) mit 5 Durchlassen 24 angren- 
zend an die Auslaufer zweier kamm£5nnig ineinandergreifender 
Elektroden (52; 54} im TrSger angeordnet • Diese Geometrien 
sind beispielhaft zu verstehen, zahlreiche andere Geometrien 
sind vorstellbar. In den hier dargestellten Beispielen befinden 
sich die Durchlasse 24 teils unmittelbar angrenzend an die auf- 
gedruckten Elektrodendiinnschichten im Trager und teils in der 
E lektrodendiinns chicht . 

Figur 3 zeigt verschiedene Geometrien in Bezug auf die Durch- 
lasse 24 bei einem Schichtsensor 20, der aus Trager und sensi* 
tiver Beschichtung 22 besteht. Die Durchf luBzelle ist hier 
nicht gezeigt, sondern nur die Substratplatte (Trager) auf dem 
die sensitive Schicht 22 aufgebracht ist. Im einzelnen sind 
folgende Geometrien dargestellt: 

1) die Elektrodens chicht liegt auf dem Substrat, der Durchflufi- 
kanal daneben, 

2) die Elektrodenschicht reicht bis an den Rand des Kanals, 

3) die Elektrodenschicht reicht in den Kanal hinein, 

4) die Elektrodenschicht bedeckt Vorder- und Ruckseite. 



Figur 4 zeigi: einen im Ganzen mit 100 bezeichneren Aufnehmer 
aus 2 Teilen (110; 120), die Uber die Bohrungen 112 und 114 



• 




wo 99/36786 



PCT/DE99/00063 



- 10 - 



10 



15 



20 



verklaimnert sind. Die eigentliche Durchf luBzelle 10 besitzt die 
in Figur 1 dargestellte Geometrie, wobei gleiche Bezugszeichen 
gleiche Komponenten bezeichnen. Das Fluidikteil 130 ist als ein 
die vorlauf seitigen Komponenten der Zelle 10 umfassender Block 
in den Aufnebmer 100 eingesetzt, so dafi variabel (durch Aus- 
tausch) verschiedene Zellvolumina eingesetzt werden konnen. Auf . 
dem Sensor 20 befindliche Kontakte werden auBer an der Grenz- 
schicht zum Sensor 20 so abgegriffen, daJ3 die auftretenden Si- 
gnale abgeleitet werden und Uber einen Stecker 140 auiSen am 
Aufnebmer abnehmbar sind. 

Figur 5 zeigt 4 unterschiedliche Fluidikteile 130, wie sie in 
dem in Figur 4 gezeigten Aufnebmer verwendet werden kSnnen. 
Durch Variation des Kegelwinkels - a) 10°, b) 15°, c) 20°, d) 
30° - kSnnen verschiedene, in der genannten Reihenfolge grofler 
werdende Volumina vorgegeben werden. Der Einsatz der unter- 
schiedlichen Fluidikteile erfolgt je nach Analysezweck. 

Figur 6 schlieBlich zeigt einen Figur 4 entsprechenden Aufneb- 
mer, jedoch mit herkommlicher Zellgeometrie im Fluidikteil 130. 
Zuleitung und Ableitung erfolgen hier Uber den Fluidikteil 130, 
wie dies dem Stand der Technik der Anmeldung entspricht. Vor- 
teilhaft ist auch hier bereits die Anordnung mit den 2 auf- 
klappbaren Aufnehmerteilen (110 und 120), die ein einf aches 
Austauschen des Sensors 20 ermdglicht. 
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Patentanspriiehe : 

5 1. Durchf luB-Analysenzelle (10) mit einem planaren Sensor (20)/ 
die ein in Kontakt mit dem Sensor stehendes Zellvolumen 
(30)8owie eine Zuleitung (12) zu diesem Zellvolumen und dem 
Sensor und eine Ableitung (16) zum Durchsatz eines fluiden, zu 
analysierenden Mediums umfaflt, dadurch gekenn- 
10 zeichnet, dafi der Sensor (20) wenigstens einen defi- 
nierten Durchlai3 (24) fiir das fluide, zu analysierende Medium 
quer zur Sensorschicht aufweist, wobei sich Zuleitung (12) und 
Ableitung (16) auf entgegengesetzten Seiten der Sensorschicht 
befinden. 

15 

2, DurchfluB-Analysenzelle nach Anspruch 1, dadurch gekenn- 
zeichnet, dafi das Zellvolumen (30) etwa in konischer Geometric 
ausgebildet ist und mit der Kdnusbasis an die sensitive Flfiche 
des Sensors (20) grenzt. 

20 

3. Durchf Iui3-Analysenzelle nach Anspruch 1 oder 2, dadurch ge- 
kennzeichnet, dal3 auf der Seite der Ableitung (16; 18) (des 
Rucklaufs) direkt hinter dem Sensor (20) ein Sammelvolumen (32) 
angeordnet ist, 

25 4. DurchfluB-Analysenzelle nach einem der Anspriiche 1 bis 3, 

dadurch gekennzeichnet , daB mehrere Zuleitungen (12) und Ablei- 
tungen (16) vorhanden sind. 

5. DurchfluB-Analysenzelle nach einem der vorstehenden Ansprti- 
30 Che, dadurch gekennzeichnet , daB alle Komponenten der Zelle 

(10; 12; 14; 16; 18; 20; 30; 32) in einem Aufnehmer (100) ange- 
ordnet sind, der Anschlttsse (14; 18; 140) fur die Zuleitung und 
Ableitung des zu analysierenden Mediums sowie zur Ableitung der 
mit dem Sensor gewonnenen Signale zu einer Detektionseinheit 
35 umfaBt, wobei in dem Aufnehmer 



- Mittel zum Abgreifen vom Sensor (20) ausgehender Signale 
und 
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- Mittel zuni losbaren Befestigen des Sensors (20) in einer in 
Kontakt mit dem Zellvolumen (30) befindlichen Position 

5 angeordnet sind. 

6. DurchfluB-Analysenzelle nach Anspruch 5, dadurch gekenn- 
2eichnet, dai3 der Aufnehmer (100) aus wenigstens 2 ISsbar mit- 
einander verbundenen Teilen (110; 120) besteht, zwischen denen 
der Sensor (20) angeordnet ist. 



10 



15 



20 



30 



7. DurchfluJS-Analysenzelle nach Anspruch 6, dadurch gekenn- 
zeichnet, dafl der wenigstens zweiteilige Aufnehmer (100) auf- 
klappbar ist. 

8. Durchflufl-Analysenzelle nach Anspruch 5, 6 oder 7, dadurch 
gekennzeichnet, dafl der Aufnehmer (100) aus Metall oder Kunst- 
stoff besteht und dafl die Zellgeometrie (10; 12; 14; 16; 18; 
30; 32) in den Aufnehmer oder einen darin angeordneten aus- 
tauschbaren Fluidikteil (130) integriert ausgebildet ist. 



9. Schichtsensor (20) fur eine Durchf luJ3-Analysenzelle, dadurch 
gekennzeichnet, dafl der Sensor (20) wenigstens einen definier- 
ten Durchlafl (24) fur den Durchtritt eines fluiden, zu analy- 

25 sierenden Mediums quer zur Schicht aufweist. 

10. Schichtsensor nach Anspruch 9, dadurch gekennzeichnet, dafl 
der Sensor (20) eine Elektrode ist. 



11. Schichtsensor nach Anspruch 10, dadurch gekennzeichnet, dafl 
der Sensor (20) aus einer auf einen TrSger aufgedruckten Mehr- 
elektrodengeometrie (22) besteht, wobei wenigstens eine der 
Elektroden wenigstens einen definierten Durchlafl (24) quer zur 
Schicht aufweist. 

35 12. Schichtsensor nach Anspruch 9, dadurch gekennzeichnet, dafl 
der Sensor (20) ein Biosensor ist, der vorzugsweise eine auf 
einera Trager fixierte DUnnschicht umfaflt. 
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13. Schichtsensor nach Anspruch 11 oder 12, dadurch gekean- 
zeichnet, dai3 die auf einem Trager aufgebrachte sensitive 
Schicht des Sensors (20) in unmittelbarer Nachbarschaft der 
DurchlSsse (24), an diese angrenzend, in diese hineinreichend 

5 Oder durch diese hindurchfUhrend angeordnet ist. 

14. Schichtsensor nach Anspruch 13, dadurch gekennzeichnet, dafl 
der Biosensor Glucose, Alkohol, Lactat, Glutamin, Glutamat, 
Sulfit, Wasserstoffperoxid oder Wasserstoff iniJ3t- 

0 

15. Schichtsensor nach einem der Anspruche 9 bis 14, dadurch 
gekennzeichnet, dafi die DurchlSsse (24) in der Schicht selbst 
Oder unmittelbar an die Schicht angrenzend in derselben Ebene, 
z,B. im TrSger, angeordnet sind. 

16. Schichtsensor nach einem der Ansprtiche 9 bis 15, dadurch 
gekennzeichnet, dafl die Durchlasse (24) im Querschnitt rund 
sind. 



17. Schichtsensor nach einem der Anspriiche 9 bis 16, dadurch 
gekennzeichnet, dafl die DurchlSsse (24) quer zur Schicht ko- 
nisch sind. 

18. Analysestation, die fest integriert eine Durchf luflanalysen- 
zelle nach einem der Anspriiche 1 bis 8 mit einem Schichtsensor 
nach einem der Ansprtiche 9 bis 17 enthSlt. 



Wp 99/36786 



PCT/DE99/00063 




(:RSATZBLATT(REGEL26) 



Wp 99/36786 



2/6 



PCT/DE99/00063 




Fjg.2 



ERSATZBIATKREGEL 26) 



wo 99/36786 



PCT/DE99/00063 




£RSATZBUTT(REGEL26) 



Wp 99/36786 



PCT/DE99/00063 





eF5iWfZBLATT(REGEL 26) 



Wp 99/36786 



PCT/DE99/00063 





P/^T' WELTORGANISATION FOR GEISTIGES EIGENTOM 

JTV^X Internationales B{iro _ 

INTERNATIONALE ANMELDUNG VEROFFENTUCHT NACH DEM VERTRAG OBER DIE 
INTERNATIONALE ZUSAMMENARBETT AUF DEM GEBIET DBS PATENTWESENS (PCT) 



(51) Internationale Patentklassifikation ^ : 
GOIN 35/00, 33/00, C12Q 1/00, 
GOIN 27/403 



A3 



(11) Internationale Verdifentlichungsnuniffler: WO 99/36786 

22. Juli 1999 (22.07.99) 



(43) Internationales 

Verdirentlichungsdatum: 



(21) Internationales Aktenzdchen: PCT/DE99/00063 

(22) Internationales Anmddedatum: 14. Januar 1999 (14X)].99) 



(30) Prioritatsdaten: 
198 01 344.2 



16. Januar 1998 (16.01.98) 



DE 



(71) Anmelder (fur alle Bestimmungsstaaten ausser US): TRACE 

BIOTECH AG [DE/DEJ; Mascheroder Weg lb. D-38124 
Braunschweig (DE). 

(72) Erfinder; und 

(75) Erfinder/Anmelder (nur fiir US): KONNECKE, Wolfgang 
[DE/DE]; Willstadtcrstrasse 6, D-38116 Braunschweig 
(DE). 

(74) Anwalte: LAUFER. Martina usw.; Gramm. Lins & Partner 
GbR. Koblenzer Strasse 21, D-30173 Hannover (DE). 



(81) Bestimmungsstaaten: JP, US. europSisches Patent (AT. BE, 
CH, CY. DE. DK. ES, FI. FR, OB, OR, IE. IT. LU, MC. 
NL. PT, SE). 



Verafrentltcht 

Mit internationalem Reckerchenbericht. 

(88) VerOffentlichungsdatum des internationalen Recherchenbe- 
richts: 23. September 1 999 (23.09.99) 



(54) Title: FLOW ANALYSIS CELL AND LAYERED SENSOR PERTAINING THERETO 

(54) Bezelchnung: DURCHFLUSS-ANALYS^^ZELLE UND ZUGEHORIGER SCHICHTSENSOR 

(57) Abstract 

The inventive flow analysis cell is fitted with 
a thin or thick layered sensor and designed in such 
a way that the inflow and outflow of the fluid 
to be examined are located on opposing sides of 
the sensor layer and that at least one passage (24) 
peipendicular to the sensor layer can be located 
in the sensor layer or close to it in a supporting 
layer. The sensor can be a biosensor in which a 
thin platinum, gold or graphite layer is coated with 
a biosensor material. 




(57) Zusammenfassung 

Die mit einem DUnnschicht- oder 
Dickschichtsensor ausgestattete Durch- 
fluss-Analysenzelle ist so ausgebildet, dass 
Zuleitung und Ableitung ftkr das zu untersuchende 
Fluid auf entgegengesetzen Seiten der 
Sensorschtcht liegen und dass wenigstens ein 
Durchlass (24) quer zur Sensorschicht vorhanden 
ist, der sich in der Sensorschicht oder daneben 
in einer T^gerschicht beflnden kann. Der Sensor 
kann ein Biosensor sein, bei dem eine Platin- 
oder Gold-, oder Graphit-DQnnschicht mit einem 
Biosensormaterial beschichtet ist. 
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Sieha Anhang PatentfamHle 



• Basondara Kategorien von angegebenan VerdffantHchungen 
•A- Vardffemitehung, die den allgamelnen Stand der Technik defintert. 
aber nicht als besondera bedeutsam anzuaehon let 

•E" aiteres Dokument, das {edoch erst am odor nach dam Intemationalen 
Anmeldedatum verdffentllcht worden Ist 

"L" VerftffontHchung, die geelgnet ist, einen Prioritatsansprych zweifelhaft er- 
scheinen 2u lassaa odor durch die das Vertttentltahungsdatum einer 
andsren tm Recherchenbericht genannten Verdffentlichung bolegt viferdan 
soil Oder die aus einem anderen besonderen Qrund angegeben ist (wle 
ausgefOhrt) 

'O' Verdffentlichung. die sich auf eine mQndllcha Offanbaning, 

eine Benutzung. eino Aussteltung odor andare MaDnahmanbezseht 

•p" VoreftGntlJctiung, die vor dem tntematlonalon AnmekJedatum. aber nach ' 
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